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ABSTRACT
Objective: We investigated the expression of 
basic Fibroblast Growth Factor (bFGF) and c-kit 
proto-oncogene in progression to malignancy 
and métastasés of melanocytic lesions.
Methods: Immunohistochemical detection of 
bFGF and c-kit receptors were performed by 
peroxidase- antiperoxidase (PAP) technique on 
compound nevi, vertical growth phase malignant 
melanoma and metastatic malignant melanoma 
in 12, 12 and 15 cases respectively.
Clinicopathological correlations were analysed 
by Paerson’s Chi-Square, Student’s T-Test and 
One Way Anova test.
Results: bFGF receptor immunoreactivity rates 
were 83.3%, 83.3% and 80 % in compound nevi, 
primary MMs and metastatic MMs respectively, 
c-kit immunoreactivity was absent in nevus cells, 
but faintly present in 16.6 % (2 cases) of MM 
cells.
Conclusion: The results of our study suggest 
that loss of c-kit expression is more important in 
dermal penetration than métastasés in 
melanomas.However, bFGF is not shown to be a 
prognostic factor for MMs.
K e y  W o rd s : c-kit, bFGF, Melanocytic nevi, 
Malignant melanoma, Metastatic melanoma
IN T R O D U C T IO N
Recent studies reveal that the most important 
feature of transformed (malignant) cells is their 
abnormal expression of growth factors and proto­
oncogenes (1). This general feature is also 
reflected by malignant melanoma (MM) cells 
compared to nevus cells or normal melanocytes. 
While melanocyte proliferation is mainly 
promoted by basic Fibroblast Growth Factor 
(bFGF) malignant melanoma transformation 
needs thyrosine kinase activation, c-kit proto­
oncogene encodes a type III tyrosine kinase 
receptor (CD117) (2-10). However, the MMs 
results are still debatable. In this study, we 
investigated the expression of bFGF and c-kit 
proto-oncogene in progression to malignancy 
and metastases of melanocytic lesions.
M A TER IA LS  A N D  M E TH O D
The study group was composed of compound 
nevi, vertical growth phase MM and metastatic 
MM in 12, 12 and 15 cases respectively. 
Immunohistochemical detection of bFGF and c- 
kit receptors were performed by the peroxidase- 
antiperoxidase (PAP) technique on 5 sections 
from representative paraffin embedded blocks. 
Each case was observed and scaled by two 
pathologists independently. The staining intensity 
was evaluated semiquantitatively on a 3 tiered
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scheme as, absent (0), faint (+1), and strong (+2) 
immunoexpression.
Statistica l A n a ly s is
Statistical analysis was performed using 
GraphPad InStat version 2.04a (GraphPad 
Software U.S.A.). Clinicopathological 
correlations were analysed by Paerson’s Chi- 
Square, Student’s T-Test and One Way Anova 
test. The significance was p<0.05.
RESULTS
Immunoreactivity of bFGF receptor was scored 
as none (0) or +1 in compound nevi, +1 and/or +2 
in primary and metastatic MM cases. The clinical 
histopathologic and immunohistochemical 
features of the cases are given in Table I.
bFGF receptor Immunoreactivity rates were 
83.3% (10/12), 83.3% ( 10/12) and 80% (12/15)
Table I: Clinical, histopathologic and immunohistochemical features of compound nevus, MM and metastatic MMs cases
AGE SEX Location Diagnosis Clark level bFGF c-kit
51 M metatars CN 2 0
55 F labium CN 2 0
67 F phalanx CN - 2 0
68 F scapula CN 2 0
57 M scalp CN 2 0
72 M eye lid CN 0 0
72 F glabella CN 0 0
45 F back CN 1 0
39 F nasolabium CN 1 0
44 F back CN 1 0
61 M abdomen CN 2 0
52 M back CN - 2 0
12 M left groin MM IV 2 0
27 M leg MM IV 1 0
28 M back MM III 1 0
20 F forearm MM V 1 0
18 F back MM II 1 0
31 F pubis MM IV 1 1
25 F thorax MM IV 1 0
22 F buttock MM IV 0 0
41 F face MM V 1 0
13 F left leg MM I 2 1 (junctional)
23 F breast MM IV 0 0
24 F face MM II 2 0
80 M lymph node mMM - 0 0
37 F lymph node mMM 2 0
70 F lymph node mMM - 1 0
43 M lymph node mMM - 2 0
59 M lymph node mMM - 2 0
55 M lymph node mMM 1 0
47 M lymph node mMM - 2 0
45 F soft tissue mMM - 0 0
64 M phalanx mMM 2 0
84 M skin mMM 1 0
45 F lymph node mMM 1 0
44 F lymph node mMM 0 0
75 F soft tissue mMM - 1 0
50 M scalp mMM 1 0
32 M muscle mMM - 1 0
CN: compound nevus MM; malignant melanoma mMM; metastatic malign melanoma
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in  compound nevi, primary MMs and metastatic 
MMs respectively (Figs. 1, 2) (Table II).
c-kit immunoreactivity was observed in none of 
the groups except +1 positivity in 2 cases of 
primary MMs (Table II). The positive c-kit 
immunoreactivity that we observed in all of the 
basal melanocytes (internal control) and in 2 MM 
cases was cytoplasmic (Fig.3). c-kit 
immunoreactivity was absent in nevus cells, but 
faintly present in 16.6% (2/12) of MM cells.
Statistically we could not reveal any correlation 
between immunoexpressivity and pathologic 
diagnosis (p>0.05).
F ig .l  : Faint (+1) cytoplasmic expression with bFGF in 
compound nevi (PAP, x40).
F ig .2  : Strong (+2) membranous and cytoplasmic ( mosaic ) 
staining pattern in melanoma cells of bFGF (PAP, x10).
Table II: Immunohistochemistry results of melanocytic 
lesions
Cases % 0 % 1 % 2
CN bFGF 16.6 25 58.3
c-kit 100 0 0
MM bFGF 16.6 58.3 25
c-kit 83.3 16.6 0
mMM bFGF 20 46.6 33.3
c-kit 100 0 0
CN: compound nevus MM: malignant melanoma mMM; metastatic 
malign melanoma
F ig .3 : Faint (+1) cytoplasmic c-kit immunoreactivity of basal 
melanocytes as control (PAP,x40).
D IS C U S S IO N
Progression to MM necessitates some 
developmental stages, such as some changes in 
genes like p53, nm23 and c-kit. This progression 
ends in resistance to several growth inhibitors 
and changes in supressor genes. Besides 
cumulation of all these changes, autocrine and 
paracrine growth or angiogenic factors are 
released by the melanoma cells. Finally, the 
melanoma cells gain a high capacity to proliferate 
and metastasize (11).
c-kit proto-oncogene encodes a type III tyrosine 
kinase receptor (CD117). This receptor was first 
defined as a growth factor taking role in early 
hematopoiesis (12,13). Later it is found in normal 
mast cells, melanocytes, testicular germ cells, 
cornea, retina and epithelial cells of breast, 
ovary, prostate, thyroid, kidney, bladder, 
esophagus, stomach, gallbladder and some of 
the malignant tumors derived from these cells
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(14) . Immunoexpression pattern of c-kit in 117 
normal tissues and 576 human tumors 
demonstrated that reactivity was primarily 
cytoplasmic, a membrane staining pattern was 
identified in normal mast cells and all cases of 
mast cell disease (15). The positive c-kit 
immunoreactivity that we observed in all of the 
basal melanocytes (internal control) and in 2 MM 
cases was always cytoplasmic.
The results of c-kit receptor expression in benign 
and malignant melanocytic lesions are very 
conflicting. Although the more common finding is 
diminished or absent immunoreactivity (16-18), 
in a series of 40 cases of MM, positive 
immunoreactivity was detected in 90% of cases
(15) . In vitro studies do not reveal the issue as c- 
kit expression is found in none to 54.5% of 
cultured MM cell lines (19-21). In our series, c-kit 
was absent in nevus cells, but faintly present in 
16.7% (2 cases) of MM cells. Similar conflicting 
results are present for metastatic MMs, positive 
c-kit expression spans from none to 85.7% (15- 
17). Our results reflect the negative end of the 
spectrum.
Salama et al., studied c-kit immunoreactivity in 
70 melanocytic lesions and found that dermal 
component of Spitz and vertical growth phase 
melanomas are mostly negative (22).Although all 
of these results including ours are difficult to 
comment on, suggestion of the authors, should 
be taken into account, as loss of c-kit expression 
must be more important in dermal penetration 
than in metastases (22).
The other component of this study, bFGF, is a 
key regulating factor for cell proliferation and 
differentiation and it takes part in new vessel and 
tumor formation besides embryogenesis (23). 
Moreover, it increases cell motility and inhibits 
apoptosis (24). Thus, its expression correlates 
with angiogenesis, lymph node metastases and 
poor prognosis in several types of solid tumors 
(25). On the other hand, in vitro studies reveal 
that bFGF is an important factor for the 
proliferation of nevi and melanoma cells (26,27). 
bFGF paracrine and other mechanisms are 
important in the nevi while autocrine mechanisms 
are more effective in the growth of MMs (28,29). 
In our series, the positive immunoreactivity rates 
of bFGF were 83 %, 83 % and 80 % in compound 
nevi, primary MMs and metastatic MMs
respectively. A similar immunohistochemical 
study results in 94.8% positivity in primary and 
65% positivity in metastatic MMs (30). Though 
these two results seem to be conflicting, the 
number of cases is limited (19 versus 12 in 
primary and 20 versus 15 in metastatic MMs). 
We believe that our results for metastatic MMs 
are more compatible with the literature. In 
addition to all these findings, bFGF is not shown 
to be a prognostic factor for MMs (9,31). It was 
documented in experimental studies that use of 
antibodies against FGF causes tumor arrest or 
the tumor regression as a result of blocked 
intratumoral angiogenesis and subsequent 
necrosis (32). Lung colonization and 
spontaneous metastasis in melanocytic cell line 
(A-07) were inhibited by treatment with 
neutralizing antibody against vascular 
endothelial growth factor, interleukin 8, platelet- 
derived endothelial cell growth factor, and/or 
bFGF (33).
Conclusively, it is believed to be contributary that 
this specific research may lead to new treatment 
protocols.
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Enjektabl omeprazol
► Duodenum ülseri 
► Mide ülseri
► Peptik ülser zeminindeki Helicobacter pylori infeksiyonları
► Reflü özofajit
► Zollinger-Ellison sendromu ve
► Genel anestezi sırasında, mide içeriğinin aspirasyonu 
riski bulunan hastalarda (Aspirasyon profilaksisi)
LOSEC" Omeprazol
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q.s. 10 mİ enjeksiyonluk su bulunur FARMAKOLOJİK ÖZELLİKLERİ: Omeprazol mide asil sekresyonunu özgün bir etki mekanizmasıyla azaltır Omeprazol paryetal hücrelerdeki proton pompasının spesifik inhibitörüdür. Etkisi hızlı başlar ve intravenöz uygulama sonrası maksimum asit inhibisyonu 60-90 dakika içinde 
görülür. Günde bir kez uygulanması, mide asit sekresyonunu geri dönüşümlü olarak denetler. Omeprazol zayıf bir bazdır, inlraselüler karıaliküllerin asit ortamında yoğunlaşarak aktif hale gelir ve paryetal hücrelerde H+, K* -ATPaz enzimini (proton pompası) inhibe eler. Mide asidi oluşumunun son aşamasında görülen bu etki, 
doza bağlıdır ve böylece, gerek bazal gerek uyarılmış asit sekresyonu, uyarı niteliğinden bağımsız olarak inhibe ediler. Omeprazol in vitro olarak H. pylori üzerinde bakterisit etkilidir Ancak, antibiyotik kullanılmadan yapılan omeprazol tedavilerinde H pylori’nin eradikasyonunun sağlanamadığı, enfeksiyonun baskılandığı 
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sağlanmaktadır. Omeprazol plazma proteinlerine % 95 oranında bağlanır. Plazma konsantrasyonu/zaman eğrisinin terminal döneminde, ortalama yarılanma ömrü yaklaşık 40 dakikadır Tedavi sırasında yarılanma süresi değişmez. Asit sekresyonunun inhibisyonu, herhangi bir andaki plazma konsantrasyonuna değil, plazma 
konsantrasyonu/zaman eğrisinin altında kalan alan (AUC) ile orantılıdır ENDİKASYONLARI: losec enjektabl. aşağıdaki durumların tedavisinde ve sadece klinikte yatan hastalarda kullanılır. • Duodénum ülseri • Mide ülseri • Peptik ülser zeminindeki Hélicobacter pylori enfeksiyonları • Reflü özofajit • Zollinger-Ellison 
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değildir. KULLANIM ŞEKLİ VE DOZU: LOSEC® enjektabl, oral tedavinin mümkün olmadığı durumlarda, örneğin ağır hastalarda önerilir intravenöz yoldan günde bir kez 40 mg (1 flakon) kullanılır, inlravenöz enjeksiyon mide asiditesini hızla düşürür ve mide asiditesi 24 saat süreyle ortalama %90 azalır 
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güçlü ve oral olarak aktif bir siklooksijenaz-2 (C0X-2) spesifik inhibitörüdür (Coxib). VIOXX'un etkinliği, bu ilacın spesifik olarak COX-2’yi inhibe etmesine bağlıdır. Oral olarak uygulanan VIOXX, terapötik olarak önerilen 12.5 mg. 25 mg ve 50 mg dozlarında iyi emilir. Ortalama oral biyoyararlanımı yaklaşık %93'tür. ENDİKASYONLAR: Osteoartrit semptom ve bulgularının akut ve kronik tedavisi, ağrının giderilmesi, primer dismenore tedavisinde endikedir. KONTRENDİKASYONLAR: Bu ürünün herhangi bir komponentine karşı aşırı duyarlılığı olan hastalarda kontrendikedir. UYARILAR/ÖNLEMLER: İlerlemiş böbrek hastalığı olan hastalarda, VIOXX tedavisi önerilmez. Belirgin dehidratasyonu olan hastalarda, VIOXX ile tedaviye başlarken mutlaka önlem alınmalıdır. Hasta, karaciğer fonksiyon testlerindeki sürekli anormallik açısından değerlendirilmelidir. Karaciğer fonksiyon testlerindeki anormalliğin (normalin üst sınırının üç katı) devam ettiği saptanırsa VIOXX kesilmelidir. VIOXX önceden salisilatlar veya non spesifik siklooksijenaz inhibitörleriyle ortaya çıkan akut astım atağı, ürtiker veya rinit geçirmiş hastalarda dikkatli kullanılmalıdır. Gebelikte Kullanım: Prostaglandin sentezini inhibe ettiği bilinen diğer ilaçlar gibi, ductus arteriosus'un erken kapanmasına neden olabileceğinden gebeliğin geç döneminde VIOXX kullanılmamalıdır. Gebe kadınlarda kontrollü çalışma bulunmamaktadır. VIOXX gebeliğin ilk iki trimesterinde, potansiyel yararı, fetus üzerinde oluşabilecek 
riskten daha anlamlı olduğu takdirde kullanılabilir. Emziren Anneler: Birçok ilaç anne sütüne geçtiğinden ve prostaglandin sentezini inhibe eden ilaçların süt çocuğu üzerindeki olası istenmeyen etkileri nedeniyle, ilacın anne için önemi göz önünde bulundurularak ya emzirmenin ya da ilacın kesilmesine karar verilmelidir. Çocuklarda Kullanımı: Pediyatrik hastalarda güvenilirliği ve etkinliği kanıtlanmamıştır. Yaşlılarda Kullanımı: Klinik çalışmalarda, yaşlı ve genç hastalarda güvenilirlik ye etkinlik açısından farklılık gözlenmemiştir ve bildirilen diğer klinik 
deneyimlerde yaşlı ve genç hastaların yanıtlarında farklılık saptanmamıştır. YAN ETKİLER/İSTENMEYEN ETKİLER: Altı aya kadar tedavi gören hastalardaki klinik çalışmalarda VIOXX ile tedavi edilen hastaların %2 ve daha fazlasında ve plasebodan daha yüksek bir insidansta bildirilen ilaca bağlı istenmeyen etkiler: Alt ekstremitelerde ödem, hipertansiyon, mide 
yanması, dispepsi, epigastrik rahatsızlık, bulantı ve diyâredir. Nadiren oral ülserler bildirilmiştir. İLAÇ ETKİLEŞİMLERİ: Warfarin, rifampisin ve metotreksat ile birlikte kullanımda dikkatli olunmalıdır. KULLANIM ŞEKLİ VE DOZU: Oral olarak alınır. Osteoartrit: Önerilen başlangıç dozu günde bir kez 12.5 mg'dır. Bazı hastalarda, dozun günde birkez 25 mg'a çıkarılması ek bir yarar sağlayabilir. Önerilen maksimum günlük doz 25 mg'dır. Akut ağrının geçirilm esi ve prim er dismenorenin tedavisi için: Önerilen başlangıç dozu günde bir kez 50 mg'dır. İzleyen 
dozlar günde bir kez 25-50 mg olmalıdır. Önerilen maksimum günlük doz 50 mg'dır. Primer dismenorede peş peşe 5 günden daha uzun süreli klinik çalışma bulunmadığı için kullanılmamalıdır. VIOXX aç ya da tok karnına oral olarak alınır. ARAÇ VE MAKİNE KULLANMAYA ETKİSİ: VIOXX'un hastanın araç sürme ve makine kullanma becerisini etkilediğini düşündüren bir bilgi bulunmamaktadır. DOZ AŞIMI: Klinik çalışmalarda VIOXX ile herhangi bir doz aşımı bildirilmemiştir. SAKLAMA KOŞULLARI: 15-30 °C arasında oda sıcaklığında saklanır. İKAZLAR: Hekime danışılmadan kullanılmamalıdır. Çocukların ulaşamayacağı yerlerde ve ambalajında saklanmalıdır. TİCARİ SUNUM ŞEKLİ VE AMBALAJ İÇERİĞİ: 14 ve 28 tabletlik blister ambalajlarda. Reçete ile satılır. Ruhsat Tarihi: 17.01.2000 Ruhsat No: 107/28, 107/29 Ruhsat Sahibi: Merck & Co., İne.- USA lisansı ile Merck Sharp Dohme 
İlaçları Ltd. Şti. Esentepe - İSTANBUL KDV dahil perakende satış fiyatı (Kasım 2001): VIOXX 12.5 mg ve 25 mg 14 tablet: 34.794.000 TL, VIOXX 12.5 mg ve 25 mg 28 tablet: 69.591.000 TL. Reçetelemeden önce lütfen tam ürün bilgisine başvurunuz.
O  MERCK SHARP & DOHME
Merck Sharp Dohme İlaçları Ltd. Şti.
Gazeteciler Mahallesi, Yazarlar Sokak No: 30 80300 Esentepe / İSTANBUL 
www.msd-turkey.com
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Prospektüs özeti: CELEBREX' 100/200 mg KAPSÜL 
FORMÜLÜ Her kapsül, etken madde olarak 100/200 mg 
selekoksib ve boyar madde olarak titanyum dioksit içerir. 
Farmakodınamık özellikleri; Selekoksib bir spesifik 
siKlooksijenaz 2 inhibitörüdür Selekoksib. COX-2 inhibisyonu 
yolu ile inflamatuar prostanoidlerin sentezini engelleyerek bir 
antıınflamatuar. analjezik ve antıpıretık ajan gibi davranır. 
Terapötik dozlarda, selekoksıbin, COX-1'in aktıvasyonu yoluyla 
sentezlenen prostanoidler üzerine etkisi yoktur, bu sebeple 
dokularda, özellikle mide, barsak ve trombositlerde COX-1'e 
bağlı normal fizyolojik işlemleri etkilemez Farmakokinetik 
özellikleri: Aç karnına verildiğinde selekoksib iyi absorbe olur 
ve zirve plazma konsantrasyonlarına yaklaşık 2-3 saatte erişir. 
Selekoksib. terapötik doz aralığının üstünde lineer ve doz ile 
orantılı farmakokinetik gösterir Yaşlılarda doz ayarlaması 
gerekmez. Selekoksıbin elimınasyonu, çoğunlukla hepatık 
yoldan olurken, dozun °o1 inden az kısmı idrarda değişmeden 
atılır Multipl uygulamadan sonra eliminasyon yarı ömrü 8-12 
saat olur Multipl dozlar ile uygulamanın 5 gününden önce 
kararlı plazma konsantrasyonlarına ulaşılır Endikasyonları: 
Osteoarlrit ve romatoıd artritin belirti ve semptomlarının 
tedavisinde endıkedır Kontrendikasyonları: İlaç içindeki
herhangi bir bileşene karşı aşırı duyarlılığı olanlarda 
sulfonamide karşı aşırı duyarlılığı olduğu bilinenlerde, 
asetilsalisılik asit (Aspirin) veya nonsteroıd antiinflamatuar 
ilaçların kullanımından sonra astım ve alerjik tipte reaksiyonlara 
dair ürtiker görülen hastalarda kontrendikedir.
Uyarılar Önlemler: NSAİI ilaçların genelinde olduğu gibi, 
hastalarda (CELEBREX*) kullanımı öncesinde bilinmeyen 
anaflaktik reaksiyonlar görülebilir. Karaciğer ve böbrek 
bozukluğu olanlarda (Bkz: Kullanım şekli ve dozu). Çocuklarda 
Kullanım: Selekoksib 18 yaşın altındaki hastalara 
uygulanmamıştır. Gebelikte ve laktasyonda kullanım: 
Hamilelerde kullanıma dair bilgi mevcut değildir Selekoksib 
hamilelerde beklenen yarar, fetusa olan riskten fazlaysa 
kullanılmalıdır. İnsanda hiçbir çalışma yapılmadığı için, 
selekoksib. emzirme döneminde kullanılmamalıdır Yan 
etkiler Advers etkiler: Selekoksib ile görülen ciddi üst 
gastrointestinal sistem komplikasyonlarının (kanamalar, 
perforasyon. gastrik çıkış obstrüksiyonu) ınsıdansı. plasebodan 
önemli ölçüde farklı değildir ve non-spesıtik COX 
ınhibıtörlerinden yaklaşık 8 kez daha azdır. Selekoksıbin 
gastroduodenal ülserasyon oranı doza bağlı değildir ve plasebo 
ile önemli fark yoktur, ayrıca non-spesıfik COX-1/COX-2 
ınhıbitörlerinden 3-4 kez daha azdır Kontrollü klinik çalışmalarda 
rapor edilen yan etkiler; baş ağrısı, kabızlık, bulantı, miyalji 
(kas ağrısı), kaşıntı, sersemlik, karın ağrısı, diyare. dispepsı. 
öksürük, farenjit, perıferık ödem, döküntü İlaç etkileşmeleri
ve diğer etkileşmeler: Selekoksibin, başlıca sitokrom P450 
CYP2C9 ile metabolize olduğu gösterilmiştir. Selekoksib 
metabolizması bir CYP2C9 inhibıtörü olan flukonazol tarafından 
inhibe edilebilir. Bu sayedeki bir inhibisyon. kombine kullanım 
durumlarında doz ayarlaması gerektirmez Bir CYP3A4 
inhibitörü olan ketokonazol. CELEBREX* ile önemli hiçbir 
etkileşim göstermez. Antasitler (alüminyum ve magnezyum), 
selekoksıbin absorpsiyon süresini %10 oranında azaltır, ancak 
buna bağlı herhangi bir klinik etki oluşmaz. En az 3 ay süresince 
stabil dozda metotreksat alan romatoid artritli hastalarda 7 
gün boyunca CELEBREX*'in metotreksatla birlikte 
uygulanması. CELEBREX "in totaı metotreksat bryoyarartanımı 
ve böbrek klirensinde önemli hiçbir etkisinin olmadığım 
göstermiştir. Warfarin veya benzer ajanları kullanan hastalarda, 
özellikle tedavinin başlangıcından sonraki ilk birkaç günde ya 
da selekoksib dozu değiştirilirken, antikoagülan aktıvite 
izlenmelidir Sağlıklı gönüllülerde yapılan in vivo etkileşim 
çalışmasında, selekoksib warfarin farmakokınetiğinı veya 
protrombın zamanı ile ölçülen antikoagülan etkiyi 
değiştirmemiştir Kullanım şekli ve dozu: Osteoartnt. 
osteoartritm belirti ve semptomlarının tedavisinde, tavsiye 
edilen günlük CELEBREX dozu tek doz veya ikiye bölünmüş 
dozlar halinde 200 mg'dır. Günlük 400 mg'a kadar olan dozlar 
da çalışılmıştur Romatoid Artrit; romatid artritin belirti ve 
semptomlarının tedavisinde tavsiye edilen CELEBREX dozu, 
günde 2 defa 100 veya 200 mg'dır. Günlük 800 mg'a kadar
olan dozlar da çalışılmıştır. Yaşlılar: Doz ayarlanmasına gerek 
yoktur Karaciğer bozukluğu: Hafif veya orta karaciğer 
bozukluğu olan hastalarda doz ayarlamasına gerek yoktur 
Ciddi karaciğer bozukluğu olan hastalara ait klinik deneyim 
mevcut değildir Böbrek bozukluğu: Hafif ve orta böbrek 
bozukluğu olan hastalarda doz ayarlamasına gerek yoktur 
Ciddi böbrek bozukluğu olan hastalara ait klinik deneyim 
mevcut değildir Doz aşımı: Doz aşımına dair klinik deneyim 
mevcut değildir. 1200 mg'a kadar tek dozlar ve günde 2  kere 
600 mg'a kadar verilen multipl dozlar, klinik olarak önemli 
hiçbir istenmeyen etki olmadan sağlıklı gönüllülere 
uygulanmıştır. Doz aşımından şüphelenıldtğı durumlarda, 
uygun destekleyici tıbbi müdahale sağlanmalıdır Piyasada 
mevcut farmasötık dozaj şekilleri CELEBREX 100 mg 20 
kapsül, ruhsat no 10752, ruhsat tanhı 10 03 2000, Prospektüs 
onay tarihi: 05.02.2001 satış fiyatı: 21.007 000 TL (Ekim 
2001) CELEBREX 200 mg 30 kapsül, ruhsat no: 107/53. 
ruhsat tanhı: 21 03 2000 Prospektüs onay tarihi: 06.02 2001 
satış fiyatı: 51.501 000 TL (Ekim 2001) Daha geniş bilgi için 
firmamıza başvurunuz Reçete ile satılır Pnarmaoa Sağlık 
Ürünleri San. ve Tic Ltd. Şti. İnönü Cd No:96 Devres Han 
Kat 1 Ayaspaşa 80090 / İstanbul Tel (212) 249 91 75 Fax 
(212) 249 90 33 Pfizer İlaçları Ltd Ştı. Ortaköy/İSTANBUL 
Tel: (0212) 260 22 10 (10 hat) http//www pfızer com.tr
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Gastrik Ülser Tedavisi
Duodenal Ülser Tedavisi * 
Gastroözofageal Reflü Hastalığı Tedavisi ’
PANTHEC KISA ÜRÜN BİLGİSİ
Form ülü: Her enterik tablet, 40 mg Pantoprazol'e eşdeğer miktarda Pantoprazol sodyum içerir. Endikasyonları: 
Duodenal ülser, gastrik ülser, orta ve ileri derecede reflü özofajit K ontrendikasyonları: Panthec 40 mg Enterik Tablet 
veya H. pylori eradikasyonu için kombine tedavide kullanılan İlaçlardaki yardımcı maddelerden herhangi birine karşı 
aşırı duyarlılığı olan hastalarda kontrendlkedir. Orta veya ileri derecede hepatik veya renal fonksiyon bozukluğu olan 
hastalarda. Yan etkileri: Baş ağrısı, dlyare, flatulans, abdominal ağrı, döküntü, insomnia, hiperglisemi, karaciğer 
fonksiyon testlerinde anormallik, mide bulantısı ve kusmadır. Bu çalışmalarda, pantoprazolle tedavi edilen hastaların 
% finden azında rastlanan muhtemel yan etkiler ise anksiyete, eklem ağrısı, asteni, sırt ağrısı, bronşit, göğüs ağrısı, 
konstlpasyon, dlspepsi, dispne, grip sendromu, gastrointestinal bozukluk, hlperlipidemi, hipertoni, enfeksiyon, migren, 
boyun ağrısı, faranjit, rlnit, SGPT değerlerinde yükselme, sinüzit, üst solunum sistemi enfeksiyonu ve ürlner sistem 
enfeksiyonu olarak bildirilmiştir. BEKLENMEYEN BİR ETKİ GÖRÜLDÜĞÜNDE DOKTORUNUZA BAŞVURUNUZ. 
İlaç Etkileşimleri: Pantoprazol'ün diğer ilaçlar ile olası etkileşimlerini değerlendiren çalışmalarda, teofilin, antipirin, 
kafein, karbamazepin, diazepam, diklofenak, dlgoksin, etanol, gliburid, bir oral kontraseptif, metoprolol, nifedipin, 
fenitoin, warfarin, midazolam, klaritromism, metronidazol veya amoksisilin ile pantoprazolün birlikte kullanılması 
durumunda herhangi bir ilaç etkileşimi gözlenmediği için doz ayarlaması gerekmez. Pantoprazol, antasitlerle birlikte 
verildiğinde de herhangi bir etkileşim bildirilmemiştir. Pantoprazol, gastrik asit salgılanmasının uzun süre devam eden 
inhibisyonundan dolayı, ketokonazol, ampisilin esterleri ve demir tuzları gibi biyoyararlanımı gastrik pH'ya bağlı olan 
ilaçların absorbsiyonunu azaltabilir. Dozaj: H.pylori eradikasyonu için uygun antibiyotik kombinasyonu ile günde iki 
defa bir tablet. Kombine tedavi gerekmediği durumlarda; duodenal ülser. Gastrik ülser ve özofageal reflü için, günde 
bir defa bir tablet. Uygulama: Tedavi süresi 1-2 haftadır. Panthec 40 mg Enterik Tabletler çiğnenmemeli, kırılmamak 
1 saat önce su ile yutulmalıdır. H.pylori kombine tedavisinde uygulanacak olan ikinci 40 mg'lık doz akşam yemeğinden 
önce alınmalıdır. Ticari Takdim Şekli ve Ambalaj M uhtevası: 14 ve 28 Enterik tabletlik ambalajlarda REÇETE İLE 
SATILIR. Doktora dan ışılm adan  kullanılmamalıdır. Kullanmadan önce prospektüsü  okuyunuz. Çocukların 
ulaşamayacakları yerlerde ve ambalajında saklayınız. KDV’li perakende sa tış fiyatı: 14 Enterik tablet 26.000.000 
TL. 28 Enterik tablet 48.000.000 TL (12.02.2002). R uhsat Tarihi - No: 14.03.2002-199/51 R uhsat Sahibi ve imal 
yeri: SANOVEL İLAÇ SAN. VE TİC. A.Ş. Kazım Orbay Cad. No: 98 Şişli / İstanbul • DAHA GENİŞ BİLGİ İÇİN 
LÜTFEN FİRMAMIZI ARAYINIZ.
S A N O V E L  İL A Ç  S A N . v e  T İC . A .Ş .
Büyükdere Cad. Dereboyu Sok, Zağra iş Merkezi 
C Blok 80670 Maslak - İstanbul 
Tel: (0212) 285 26 70 • Fax: (0212) 285 26 70/273 
www.sanovel.com
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